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Resumen.—Introduccién. El Lyral® es una fragancia presente
en multiples productos cosméticos que en los Ultimos afios se
ha convertido en un alérgeno emergente. En estudios realiza-
dos en otros paises europeos se ha encontrado una preva-
lencia de sensibilizacion al Lyral® significativa (1,9-2,7 %), pero
se desconoce la importancia de este alérgeno entre la pobla-
cién espafola, asi como la necesidad o no de incluirlo en la ba-
teria estandar del Grupo Espafiol de Investigacién en Derma-
tologia de Contacto (GEIDC).

Meétodos. Hemos estudiado mediante la prueba epicutanea la
sensibilizacién al Lyral® en los pacientes que fueron parchea-
dos en nuestro Servicio por sospecha de dermatitis de con-
tacto de cualquier origen entre los meses de abril y junio de
2005.

Resultados. De un total de 170 pacientes incluidos en este
estudio, 2 presentaban una sensibilizacién al Lyral® (1,2 %).
Uno de estos pacientes sufria un eczema de contacto axilar
en relacién con un desodorante que contenia esta fragancia.
El segundo caso de sensibilizacion al Lyral® se trataba de una
esteticista que manejaba diversos productos cosméticos, tan-
to en su trabajo como en su vida privada, y que presentaba un
eczema de contacto en manos con periodos de diseminacion
a extremidades superiores y tronco.

Conclusion. Si bien la muestra de nuestro estudio es pequefia,
creemos que los resultados encontrados permiten sospechar
que el Lyral® es una de las principales causas, si no la princi-
pal, de los eczemas de contacto alérgicos causados por fra-
gancias en nuestro medio. Por ello, pensamos que nos debe-
mos plantear la inclusion de este alérgeno en la bateria
estandar del GEIDC, bien de forma independiente, bien for-
mando parte de una nueva mezcla de fragancias.

Palabras clave: Lyral®, hidroximetil-pentilciclohexano-carbo-
xaldehido, fragancias, cosmeéticos.
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INTRODUCCION

Las fragancias constituyen todo un reto para la Der-
matologia de contacto. Llegar a la conclusién de que
un eczema esta provocado por una determinada fra-
gancia puede ser muy complejo, ya que existen unas
3.000 fragancias diferentes en los productos comercia-
lizados y en combinaciones multiples para conseguir
un determinado aroma. Suelen estar acompanadas,
ademads, de otros sensibilizantes como son algunos
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SENSITIZATION TO LYRAL®

Abstract.—Introduction. Lyral® is a fragrance that is present
in many cosmetic products. It has turned into an emergent
allergen during the last years. In studies carried out in other
European countries, the prevalence of sensitization to Lyral®
has been found to be 1,9-2,7 %, but it is unknown the preva-
lence in Spain, as well as the need to include it or not in the
standard series of the Spanish Group of Contact Dermatitis
(GEIDC).

Methods. \\We have patch-tested to Lyral® all patients with sus-
picion of contact dermatitis of any origin who attended our
Service between April and May-2005.

Results. From a total of 170 patients included in our study,
2 of them had a sensitization to Lyral® (1,2 %). One of these
two patients had an axillae contact dermatitis caused by
a deodorant containing Lyral®. The other patient was a
masseur-woman with a contact dermatitis on both hands,
with periods of dissemination to upper extremities and trunk,
and who used several cosmetics products for private reasons
and during her job.

Conclusion. Although the sample of this study is quite small,
we think that the results allow to suspect that Lyral® is one of
the main allergens, or even the most important, in causing
allergic contact dermatitis to fragrances in our environment.
Therefore, we believe that we must raise the inclusion of
Lyral® in the standard series of GEIDC, either as independent
allergen, or including it in a new mixture of fragrances.

Key words: Lyral®, hydroxy-methylpentyl-cyclohexene-carbox-
aldehyde, fragrances, cosmetics.
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conservantes, antioxidantes o emolientes de cosméti-
cos. Pero incluso cuando encontramos una sensibiliza-
ci6én a una fragancia concreta, tampoco la actitud a to-
mar es sencilla, puesto que existe el fenémeno por el
cual un individuo sensibilizado a una fragancia puede
tolerar perfectamente un producto que la contiene
(quenching)'.Y al contrario, un conjunto de fragancias
puede producir un eczema de contacto que no se da
con las mismas fragancias por separado (sinergismo)?.
Por si fuera poco, la industria del perfume tiene dere-
cho a guardar secreto sobre las fragancias que utiliza
(excepto para algunas de ellas) y complica mas la si-
tuacion introduciendo continuamente otras nuevas en
el mercado. Algunas de estas nuevas fragancias se re-
velan como sensibilizantes en los usuarios tiempo des-
pués de su comercializacion. Y entre éstas, una es la
protagonista principal de los tltimos afnos: el Lyral®.
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El Lyral® es una fragancia de origen sintético cuyo
nombre quimico es hidroximetil-pentilciclohexano-
carboxaldehido. Es una mezcla de dos aldehidos que
se obtiene a partir de una reaccién quimica entre mir-
cenol y acroleina® (fig. 1). Posee un aroma suave, pa-
recido al lirio, que lo hace muy apreciado entre los
fabricantes para formar parte del perfume de produc-
tos como desodorantes, colonias, afier-shaves, jabones y
otros cosméticos. De hecho, se ha encontrado en el
33-53 % de los productos utilizados para la higiene
personal y del hogar de diferentes paises de la Unién
Europea*®.

En la década de 1980 se comenzaron a describir los
primeros casos de sensibilizacion al Lyral® contenido
en cosméticos™. Pero la envergadura del problema
fue desconocida hasta 1999, cuando se publican los
primeros estudios sobre la prevalencia de sensibiliza-
cion al Lyral® entre la poblacién de algunos paises
europeos!’.

En Espana, Giménez-Arnau et al describieron de
forma minuciosa la manera de llegar al diagnéstico de
una sensibilizacién al Lyral® (y a otras fragancias) a
partir de la sensibilizacién a una colonia'l, pero se des-
conoce la prevalencia de alergia a esta fragancia en
nuestro medio. Nosotros hemos llevado a cabo un es-
tudio con vistas a conocer dicha prevalencia entre los
enfermos que atendemos y valorar si es necesaria la in-
troduccion del Lyral® en la bateria estandar del Gru-
po Espanol de Investigacion en Dermatologia de Con-
tacto (GEIDC).

MATERIAL Y METODOS

El estudio se llev6 a cabo en el Servicio de Dermato-
logia del Instituto de Salud Carlos III entre los meses de
abril yjunio de 2005. Se escogi6 a los pacientes con sos-
pecha de dermatitis de contacto, profesional y no pro-
fesional, y que iban a ser estudiados mediante la prue-
ba del parche. En ellos, ademas de la bateria estandar
del GEIDCy otros alérgenos o baterias que se conside-
raron pertinentes, se parcheé el Lyral® al 5 % en vaseli-
na, que fue suministrado por los laboratorios Chemo-
technique®. Los parches fueron preparados sobre tiras
adhesivas Curatest® (Lohmann & Rauscher®) y perma-
necieron adheridos a la piel de la espalda durante
48 horas. Lalectura se llevo a cabo alas 48 y 96 horas, si-
guiendo los criterios de valoracion (+, ++y +++) acep-
tados internacionalmente (ICDRG).

RESULTADOS

En total, 170 pacientes fueron parcheados con Ly-
ral® 5 %. Dos de ellos (1,2 %) presentaron una positi-
vidad clara a esta fragancia en la primera y segunda
lectura (48 y 96 horas). Estos dos casos se comentan a
continuacion.
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Fig. 1.—Reaccidén quimica que da lugar a los dos is6meros del Lyral®.

Caso 1

Se trataba de un varén de 51 anos que sufria un ec-
zema sobre ambas bévedas axilares desde hacia 2 me-
ses. En la prueba del parche se demostraron positi-
vidades al Lyral® (+++), Kathon, formaldehido,
parafenilendiamina y propilgalato. Ademas, fueron
parcheados tal cual algunos de sus cosméticos. De esta
forma se demostr6 sensibilizacién a dos de los deso-
dorantes que habitualmente utilizaba: MUM® y NI-
VEA® roll-on. Solicitamos la composicion del perfume
de los desodorantes a ambas casas comerciales, pero
solamente obtuvimos respuesta por parte del fabri-
cante de NIVEA®, quien confirmé que su desodoran-
te contenia Lyral® entre sus fragancias, sin especificar
su concentracion. Ninguno de los dos desodorantes
presentaba los otros alérgenos a los que estaba sensi-
bilizado el paciente. Tras recomendar un desodorante
sin perfume, su eczema se resolvié en dos semanas.

Caso 2

Se trataba de una mujer de 43 anos, sin anteceden-
tes de atopia ni patologias cutaneas, que presentaba
un eczema en dorso y caras ventrales de dedos de am-
bas manos desde hacia dos meses, con periodos oca-
sionales de diseminacion a extremidades superiores y
tronco. Era esteticista y realizaba masajes con multi-
ples aceites aromaticos en su trabajo, ademas de ocu-
parse de la manicura, pedicuray peelings. Para algunas
de estas actividades se protegia con guantes de latex.

En las pruebas epicutaneas se demostraron positivi-
dades al Lyral® (++), sulfato de niquel, mezcla de fra-
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gancias, mezcla de carbas, Kath6n, formaldehido, pa-
rafenilendiamina, thiomersal, mezcla de lactonas, ge-
raniol y aceite de rosa. Las pruebas del parche con los
carbamatos utilizados en Ia manufacturacién de los
productos de goma (acelerantes de la vulcanizacion)
fueron negativas, asi como la bateria de cosméticos su-
ministrada por Chemotechnique®.

Se le recomendo evitar diversos cosméticos pro-
pios, asi como el contacto directo con los multiples
aceites aromaticos y geles de composicién desconoci-
da que utilizaba en el trabajo, con lo que se resolvio
su eczema.

DISCUSION

Hemos encontrado 2 casos de sensibilizacion al Ly-
ral® sobre un total de 170 pacientes estudiados por
dermatitis de contacto. Esta prevalencia de sensibiliza-
cién (1,2 %) es parecida a la que se ha hallado en
otros paises europeos (1,9-2,7 %) %1213, De todos mo-
dos, l1a muestra de nuestro estudio no es lo suficiente-
mente amplia como para extraer conclusiones defini-
tivas. Puede ademas existir un sesgo por el hecho de
haber estudiado a los pacientes con dermatitis de con-
tacto en un centro de referencia para las dermatosis
profesionales; debido a que el Lyral® se suele encon-
trar en cosméticos, y éstos suelen ser de uso privado y
no profesional, observariamos una menor prevalencia
de sensibilizacion que la existente entre el conjunto de
pacientes con dermatitis de contacto de cualquier ori-
gen, que es la tinica poblacién elegida en los estudios
existentes hasta la fecha. Si esto es asi, la prevalencia
real de sensibilizacion a esta fragancia deberia ser ain
mayor que la hallada en nuestro estudio.

En el primer caso, la implicacién de esta fragancia
en el eczema parece clara, ya que, aunque también
presentaba otras sensibilizaciones, el Lyral® era el tuni-
co alérgeno presente en al menos uno de los desodo-
rantes que utilizaba. Ademas, el eczema se resolvio al
sustituirlos por un desodorante sin perfume.

Conocer la implicacion de la alergia al Lyral® en el
cuadro que presentaba el segundo paciente es mads
complicado. Debido a su profesion, los productos que
utilizaba eran multiples y de composicién desconoci-
da. La hipotesis que nos parece mds convincente es
que el eczema que sufria en ambas manos estaria cau-
sado por el contacto con los aceites aromadticos que
empleaba para realizar masajes y que contendrian fra-
gancias (junto con otras sustancias) a las que se habia
sensibilizado. Los periodos de diseminacion a extre-
midades superiores y tronco se podrian explicar por
el empleo de cosméticos de uso propio, que también
contienen muchas de estas sustancias. En una futura
revision volveremos a valorar la relevancia de las mul-
tiples sensibilizaciones que observamos en esta pa-
ciente y la implicacion de los diferentes cosméticos
que utiliza, tanto en su vida privada como profesional.

Existen algunos casos publicados sobre la implica-
cion del Lyral® en el eczema de contacto por desodo-
rantes!*!5, pero no hemos encontrado ninguno que lo
relacione con un eczema en manos por aceites aro-
maticos, y menos aun de origen profesional.

En un estudio previo en este mismo centro sobre
1.427 pacientes, encontramos que la fragancia con la
mayor prevalencia de sensibilizacion era el geraniol
(1,4 %), seguida del musgo de encina (0,8 %) y del
isoeugenol (0,7 %) . La prevalencia de sensibilizacién
al Lyral® que hemos encontrado (1,2 %) indica que
esta fragancia es uno de los principales alérgenos en-
tre los perfumes. No nos hallariamos ante casos anec-
déticos, sino ante la irrupcién de un auténtico prota-
gonista como causa de eczema alérgico a fragancias.

La ubicuidad del Lyral® entre productos como de-
sodorantes, colonias, after-shaves, jabones y otros cos-
méticos comercializados en la Union Europea*® expli-
ca la alta tasa de alergia, ya que no se trata de un
sensibilizante potente. Para los autores que han lleva-
do a cabo un estudio multicéntrico en departamen-
tos de Dermatologia de Alemania, Dinamarca, Suecia,
Bélgicay Reino Unido, el Lyral® es la fragancia con la
mayor prevalencia de sensibilizacién, por delante de
todas las demas!’. Puesto que las tasas de sensibiliza-
cion a las diferentes fragancias son variables de un
pais a otro, desconocemos si éste seria también el caso
de Espana, aunque lo creemos bastante probable, al
hallarnos en una zona de mercado comun y por la ex-
trapolacion de los resultados de nuestro estudio.

El GEIDC estd realizando un estudio multicéntrico
con el fin de conocer la prevalencia de sensibilizacion
al Lyral® entre la poblacién espanola, pero atn no se
conocen los resultados. Segun éstos, puede que nos
tengamos que plantear la introduccién de esta fragan-
cia en la bateria estindar, como ya llevé a cabo el Gru-
po Aleman de Dermatitis de Contacto en 2002, tras
encontrar una prevalencia de sensibilizaciones del
1,9 % entre la poblacion atendida por sospecha de
dermatitis de contacto de cualquier origen'2.

La prueba del parche con Lyral® a una concentra-
cién del 5 % en vaselina parece la mds adecuada para
detectar posibles sensibilizaciones a esta fragancia.
A esta concentracion, el numero de reacciones irrita-
tivas y dudosas es bajo, con lo que se facilita la inter-
pretacion de la prueba epicutaneal'®.

El estudio de las sensibilizaciones a fragancias es
complejo porque, entre otras razones, existen multi-
tud de alérgenos que se utilizan por su cualidad aro-
matica. Para intentar diagnosticar la mayor parte posi-
ble se ide6 la mezcla de fragancias que utilizamos hoy
en dia en la bateria estindar. Esta mezcla fue introdu-
cida por Larsen en 1977 y contiene 8 fragancias para
las que existe una prevalencia alta de sensibilizaciones
en la poblacién!”. Poco después de su introduccién
ya se estimaba que alrededor del 20-30 % de pacien-
tes con eczema de contacto por fragancias no eran
diagnosticados con dicha mezcla'®. Hoy en dia, esta
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TABLA 1. MEZCLAS DE FRAGANCIAS QUE SE PODRIAN UTILIZAR, POR SEPARADO, EN LA BATERIA ESTANDAR

Mezcla «cldsica» de fragancias (FM 1)

Nueva mezcla de fragancias (FM Il)

Musgo de encina 1% v.
Aldehido cinamico 1% v.
Alcohol cindmico 1% v.
Aldehido amilcinamico 1% v.
Geraniol 1% v.
Hidroxicitronela 1% v.
Isoeugenol 1% v.

Eugenol 1% v.

Lyral® 2,5% v.

Citronelol 0,5% v.

Citral 1% v.

Cumarina 2,5% v.

Farnesol 2,5% v.

Aldehido hexilcinamico 5% v.

v: vaselina.

proporcién puede ser alin mayor y variable segin la
localizacion del eczema de contacto; asi, las dermatitis
de contacto en manos provocadas por fragancias deja-
rian sin diagnéstico al 55 % de los pacientes parchea-
dos con la mezcla de Larsen'®. En el caso del Lyral®,
s6lo la mitad de los que estan sensibilizados también
presenta una positivadad a esta mezcla de fragancias',
por lo que no se puede emplear la mezcla de fragan-
cias de la bateria estandar como método de screening
de sensibilizacién al Lyral®.

Con el fin de detectar un mayor namero de pa-
cientes con sensibilizaciones a fragancias, Frosch et al
han estudiado una nueva mezcla con 6 fragancias
(Lyral®, citronelol, citral, cumarina, farnesol y aldehi-
do hexilcindmico), a la que han denominado «Fra-
grance Mix II» (FM II), en contraposicion a la mezcla
ya presente en la bateria estandar (FM I)2! (tabla 1).
Anadieron la nueva mezcla FM II, en diferentes
concentraciones, a la bateria estandar, encontrando
que entre el 3% y el 4 % de un total de 1.701 pacien-
tes estudiados por dermatitis de contacto presenta-
ban resultados positivos a esta nueva mezcla. La mez-
cla clasica (FM I) detecté6 un mayor numero de
pacientes (6,5 %), pero el hecho de realizar la prueba
del parche con ambas mezclas aumenté el nimero
de sensibilizaciones diagnosticadas a fragancias, ya
que entre el 32 % y el 44 % de los pacientes que pre-
sentaban una positividad a FM II eran a su vez nega-
tivos para la FM I. Es de resenar también que la posi-
tividad a esta nueva mezcla de fragancias se asocio
casi siempre a una positividad a alguno de sus com-
ponentes por separado, cosa que no siempre ocurre
con las mezclas de sustancias que se disenan para la
prueba epicutanea.

De todos modos, no se conoce la sensibilidad y es-
pecificidad exactas para el Lyral® de esta nueva mezcla
de fragancias, ademds de encontrarse en ella un 50 %
mas diluido que en el parche individual. Por ello, una
futura introduccion de la nueva mezcla de fragancias
en la bateria estandar no nos eximiria de parchear
también el Lyral® por separado si se confirma su alta
tasa de sensibilizacion en la poblacién espanola. Esto
mismo recomiendan Frosch et al para la bateria es-
tandar europea.

TABLA 2. FRAGANCIAS QUE DEBEN FIGURAR EN EL
ETIQUETADO DE LOS PRODUCTOS QUE LAS CONTIENEN

Amyl Cinnamal

Benzyl alcohol
Cinnamyl alcohol
Citral

Eugenol
Hydroxy-citronellal
Isoeugenol

Amyl cinnamyl alcohol
Benzyl salicylate
Cinnamal

Coumarin

Geraniol

Lyral®

Anisyl alcohol

Benzyl cinnamate
Farnesol

Butilbenzyl propionaldehyde
Linalool

Benzyl benzoate

Hexyl cinnamaldehyde
Citronellol

Limonene

Metyl heptin carbonate
Alfa isomethyl ionone
Oak moss extract
Treemoss extract

Fuente: Asociacion Nacional de Perfumeria y Cosmética (STANPA).
Mayo 2003.

Dada la alta prevalencia de sensibilizacion al Lyral®,
en la Union Europea se ha propuesto una concentra-
ci6on maxima del 1,5 % en los productos comercializa-
dos a partir de abril de 20042, pero algunos autores su-
gieren que deberia llevarse a cabo una reduccién atin
mayor, ya que concentraciones tan bajas como del
0,02 % pueden sensibilizar, segin el tipo de producto
y la zona de aplicacion corporal®. Otra medida adop-
tada es la obligacion de que el Lyral® figure en el eti-
quetado de los productos que lo contienen, como ya
ocurre con otras 25 fragancias. (tabla 2) Creemos por
ello que es ahora el momento de estudiar la prevalen-
cia de sensibilizacién al Lyral® en nuestra poblacion,
ya que serd la inica forma de conocer en el futuro si es-
tas medidas han sido eficaces.
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Llama la atencién, por otra parte, la abundancia
de trabajos publicados sobre sensibilizaciones al Ly-
ral® (y a otras fragancias) por centros europeos, fren-
te a la falta de estudios en areas socioecon6micas si-
milares, como son Norteamérica, Australia o Japon.
Esto se debe quiza al impulso que ha dado al tema en
los tltimos anos la Comisién Europea, en su interés
por conocer la realidad del problema y su deseo de
ejercer un cierto control en la industria del perfume.

En conclusion, es muy probable que estemos pa-
sando por alto las sensibilizaciones al Lyral® por el
hecho de no estar incluido en la bateria estandar del
GEIDC. Es una fragancia ubicua en nuestro medio y
responsable quiza de muchos eczemas de contacto
que se quedan sin diagnosticar. Creemos que se debe
tener muy en cuenta esta fragancia en el estudio de
los pacientes con dermatitis de contacto, sobre todo
si se sospecha un origen cosmético. Los resultados del
estudio multicéntrico que se esta llevando a cabo nos
diran si debemos incluirlo en la bateria estandar del
GEIDC. Mientras tanto, pensamos que deberiamos
dotar a nuestra bateria estandar de una nueva mezcla
de fragancias (FM II) que amplie el nimero de diag-
nosticos que se realizan con la mezcla ya existente y
que actualice las fragancias alergénicas que, como el
Lyral®, han irrumpido con fuerza en el mercado.
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